
２０１９年５月　第２１卷　第５期 中国现代中药　ＭｏｄＣｈｉｎＭｅｄ Ｍａｙ２０１９　Ｖｏｌ２１　Ｎｏ５

·基础研究·

△ ［基金项目］　吉林省科技发展计划项目（２０１９０３０４００６ＹＹ）
 ［通信作者］　李海涛，教授，博士生导师，研究方向：药理学；Ｅｍａｉｌ：ｌｉｈａｉｔａｏ０００３＠ｓｉｎａｃｏｍ

李春义，研究员，博士生导师，研究方向：鹿茸干细胞与组织器官再生；Ｅｍａｉｌ：ｌｉｃｈｕｎｙｉ１９５９＠１６３ｃｏｍ

鹿茸复方对去卵巢骨质疏松大鼠骨代谢

和骨钙磷含量的影响
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［摘要］　目的：观察鹿茸复方对去卵巢大鼠骨质疏松的影响。方法：摘除雌性Ｗｉｓｔａｒ大鼠卵巢构建去势大鼠骨
质疏松模型，将造模成功的２４只大鼠随机分为３组：雌激素组（Ｅ２组），模型组（ＯＶＸ组）和鹿茸复方组（Ｆ组）；另
取８只手术但不去势的大鼠为假手术组（Ｓｈａｍ组）；共４组（ｎ＝８）。分别给予相应的药物灌胃，连续给药１２周，处
死。然后称量各组大鼠的体质量、子宫质量和股骨质量；ＥＬＩＳＡ试剂盒检测各组血清中碱性磷酸酶（ＡＬＰ）、骨形成
蛋白（ＢＧＰ）、甲状旁腺激素（ＰＴＨ）和降钙素（ＣＴ）的含量；原子吸收法测定血清钙（Ｃａ）和血清磷（Ｐ）的含量；取左侧
股骨灰化，称质量，计算灰分；ＥＤＴＡ法检测骨钙含量，钒钼酸铵法检测骨磷的含量；对右侧股骨进行 ＨＥ染色，
观察骨组织形态和结构，计算切片内骨小梁面积比值。结果：与Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠的子宫质量、脏器比值、
血清ＣＴ和Ｃａ含量、骨钙和骨磷含量、骨小梁面积比均明显降低；血清 ＡＬＰ、ＢＧＰ、ＰＴＨ、Ｐ含量和大鼠体质量增
值率均显著升高。与ＯＶＸ组比较，Ｅ２组大鼠血清ＢＧＰ、ＰＴＨ、Ｐ含量均明显降低，子宫质量和脏器比值、骨钙和骨
磷含量、骨小梁面积比值均显著升高；Ｆ组大鼠的血清 ＡＬＰ、ＢＧＰ、ＰＴＨ、Ｐ含量和大鼠体质量增值率均明显降低，
血清ＣＴ、子宫质量和脏器比值、股骨质量均有显著升高。与 Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠的股骨质量和血清 ＣＴ均明显升
高；血清ＡＬＰ、ＢＧＰ、ＰＴＨ、Ｐ含量、子宫质量、脏器比值、大鼠体质量增值率、骨小梁面积比值显著降低。
结论：以鹿茸为君药的复方可以有效通过调节大鼠体内激素分泌改善去卵巢大鼠的骨代谢异常，抑制去卵巢大鼠骨

钙和骨磷矿物质含量的流失，逆转骨组织病理状态，对骨质疏松症起到一定的防治作用。
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骨质疏松症（ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＯＰ）是一种以全身骨
量减少、骨密度损失及骨组织微观结构退化为特征，

并引起骨强度降低、骨脆性增加、骨折危险性增大

的全身代谢性疾病［１］。临床以周身疼痛、身高降低、

驼背、脆性骨折及呼吸系统受影响等为主要表现［２］。

原发性骨质疏松症属于高转换型骨质疏松症，常发

于老年人及绝经后妇女［３］。中医理论中依据其临床

症状及病因病机，多将其归属为 “骨痿”的范畴，

临床普遍认同肾虚是主要病机，肝脾不足、血瘀痰

浊等也与之密切相关［４］。由于原发性骨质疏松症属

于发病率高的慢性疾病，所以保健费用消耗比较大，

并且严重影响老年人的健康和生活质量，已经成为

一个世界范围的健康问题。

鹿茸为鹿科动物马鹿ＣｅｒｖｕｓｅｌａｐｈｕｓＬｉｎｎａｅｕｓ和梅
花鹿ＣｅｒｖｕｓｎｉｐｐｏｎＴｅｍｍｉｎｃｋ的雄鹿头上未骨化密生茸
毛的幼角，始载于汉代的 《神农本草经》，具有壮

肾阳、益精血、调充任的功效，用于肾阳不足、经

血亏虚、阳痿滑精、宫冷不孕、眩晕耳鸣、耳聋

等［５］。据我国古籍记载：“壮骨”为鹿茸的最主要

功效［６］。中医临床研究显示，作为补肾中药的鹿茸

可以促进骨形成和骨量增加，提升骨密度，从而达

到治疗骨质疏松的目的［７８］。鹿血有养血益精、活血

祛瘀的功效［９］和治疗骨质疏松的作用，据研究，鹿

血可以增加去卵巢骨质疏松型大鼠的椎骨与股骨的

强度，修复破坏的骨小梁。煅牡蛎由牡蛎加工炮制

而成，两者均有抗骨质疏松的效果［１０１１］。

本研究取鹿茸上段为君药，鹿血为臣，牡蛎为

佐，在复方组成上不同于以往的研究。对 ３月龄
Ｗｉｓｔａｒ雌性大鼠切除卵巢可以手术构建绝经后骨质
疏松模型动物，给药 １２周后，通过检测大鼠体质

量、子宫质量、血清指标、骨质量、骨钙含量、骨

磷含量、骨组织染色和骨小梁面积等指标评估鹿茸

复方对大鼠骨质疏松模型的防治作用，为中药复方

治疗骨质疏松的研究提供理论参考。

１　材料

１１动物

ＳＰＦ级Ｗｉｓｔａｒ雌性大鼠，３月龄未经产，３２只，
体质量为（２６０±２０）ｇ，购于辽宁长生生物技术有限
公司，许可证号为 ＳＣＸＫ（辽）２０１５０００１，饲养温度
为（２２±３）℃，湿度５０％ ～７５％，自然光源，标准
营养颗粒饲料喂养（购自辽宁长生生物技术有限公

司），自由饮水，适应性饲养一周后用于实验。

１２药材

鹿茸为采集新鲜梅花鹿茸，按照 ＮＹ／Ｔ１１６２
２００６中描述的方法，将鹿茸的蜡片和粉片取出作为
上段，处理后粉碎。鹿血为采集梅花鹿新鲜血液，

按照ＤＢ２１／Ｔ１４６５２００６描述的方法，将鹿血制成粉
末。煅 牡 蛎 购 于 康 美 药 业 有 限 公 司 （批 号：

１７０９０１６１１）。鹿茸经中国农业科学院特产研究所孙
红梅博士鉴定为梅花鹿 ＣＴｅｍｍｉｎｃｋ三杈茸；鹿血为
梅花鹿ＣＴｅｍｍｉｎｃｋ膛血；煅牡蛎购于康美药业有限
公司（批号：１７０９０１６１１），为牡蛎科动物大连湾牡蛎
Ｏｓｔｒｅａｔａｌｉｅｎｗｈａｎｅｎｓｉｓ。

１３试剂与器材

１３１试剂　青霉素注射液、链霉素注射液（哈药集
团兽药有限公司），４％多聚甲醛、１０％水合氯醛（诺
和诺德公司），羧甲基纤维素钠（ＣＭＣＮａ），β雌二
醇，ＥＤＴＡ，钒钼酸，ＥＤＴＡＮａ２（长春华益生物科技
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有限公司），乙醇（国药集团化学试剂有限公司），

二甲苯（北京化工厂），苏木精染液、伊红染液（天

津市光复精细化工研究所），碱性磷酸酶（ＡＬＰ）、骨
钙素（ＢＧＰ）、甲状旁腺激素（ＰＴＨ）、降钙素（ＣＴ）的
ＥＬＩＳＡ试剂盒（上海酶联生物科技有限公司），硝酸、
浓盐酸、浓硫酸（国药集团），钙离子标准溶液、磷

离子标准溶液（国家有色金属及电子材料分析测试

中心）。

１３２仪器　ＢＦＭ６ＢＩ型贝利微粉机（济南倍力粉技
术工程有限公司），ＢＳＡ２２４Ｓ型电子天平（赛多利斯
科学仪器有限公司），ＳＣＭＦ３０００自动灰（挥发）分
仪（长春实诚科技有限公司），ＢＳＡ８２０１型电子天平
（赛多利斯科学仪器有限公司），ＳＤＷ１型微机控制
三点弯曲试验机（济南时代新光仪器有限公司），火

焰光度计 ６４００Ａ（上海傲谱分析仪器有限公司），
５８１０Ｒ型离心机（凯特实验仪器有限公司），２２５５型
ＬＥＩＣＡ切片机（德国徕卡公司），１１５０Ｈ型ＬＥＩＣＡ包埋
机（德国徕卡公司），９０ｉ正置荧光显微镜（尼康公司）。

２　方法

２１动物模型建立

用１０％水合氯醛腹腔注射麻醉（３ｍＬ·ｋｇ－１），
麻醉后仰卧固定，于最末肋骨下，距脊椎柱外侧约

２ｃｍ处去毛，先后用碘伏和７５％乙醇消毒，纵行切
开皮肤约２ｃｍ，剥离肌肉组织，结扎两侧输卵管，
摘除两侧卵巢，将子宫角送回腹腔中，注入双抗

（４０万Ｕ·ｋｇ－１），缝合切口，７５％乙醇擦拭消毒。
再取同批次大鼠８只，将大鼠用１０％水合氯醛麻醉，
麻醉后仰卧固定，在最末肋骨下，距脊椎柱外侧约

２ｃｍ处去毛消毒，纵行切开皮肤约 ２ｃｍ后缝合，
７５％乙醇擦拭消毒。

２２分组与给药

将去卵巢大鼠随机分为 ３组，分别为模型组
（ＯＶＸ），雌激素组（Ｅ２），复方组（Ｆ）；没去卵巢的
为对照组（Ｓｈａｍ），每组８只。根据 《药理实验方法

学》中 “人和动物按体表面积折算的等效剂量比值

表”进行给药剂量计算，Ｗｉｓｔａｒ大鼠给药剂量为人
的６３倍。鹿茸根据 《中华人民共和国药典》给人

的剂量为每天２ｇ·（６０ｋｇ）－１，给大鼠的剂量为每天
０２１ｇ·ｋｇ－１，复方（鹿茸鹿血牡蛎比例为４∶１∶１）给
药总量为每天０３１５ｇ·ｋｇ－１。

Ｓｈａｍ组：ＣＭＣＮａ与蒸馏水配制成质量分数为

０５％，以１ｍＬ·ｄ－１的剂量给大鼠灌胃，给药１２周。
ＯＶＸ组：ＣＭＣＮａ与蒸馏水配制成质量分数为

０５％，以１ｍＬ·ｄ－１的剂量给大鼠灌胃，给药１２周。
Ｅ２组：β雌二醇以０５％ ＣＭＣＮａ作为溶剂制

成混悬液，以每天２５μｇ·ｋｇ－１的剂量给大鼠灌胃，
给药１２周。

Ｆ组：鹿茸复方以０５％ ＣＭＣＮａ作为溶剂制成
混悬液，以每天 ０３１５ｇ·ｋｇ－１的剂量给大鼠灌胃，
给药１２周。

２３大鼠各生理样本的收集与处理

２３１血液　将大鼠麻醉后固定，心脏取血。将全
血分别转移至带标记离心管中，４℃静置３０ｍｉｎ后，
以４０００ｒ·ｍｉｎ－１，４℃离心１５ｍｉｎ，移液器吸取上层
血清分装于１５ｍＬ离心管，放入 －８０℃中，避免
反复冻融。用 ＥＬＩＳＡ试剂盒检测血清 ＡＬＰ、ＢＧＰ、
ＰＴＨ和ＣＴ水平，原子吸收法测定血清 Ｃａ和血清 Ｐ
的含量，委托上海双赢生物科技有限公司检测。

２３２子宫与骨骼　大鼠经心脏抽血至死亡后，仰
卧固定，纵行切开腹部皮肤取出两侧子宫放入 ＰＢＳ
中清洗至无血，滤纸吸干水分，称质量。沿着大鼠

关节解剖取下其左侧和右侧股骨剔净附着的肌肉及

结缔组织，左侧股骨６５℃恒温箱中烘干备用，右侧
股骨置于４％的多聚甲醛中固定、备用。
２３３骨钙和骨磷检测　取左侧股骨，６５℃恒温箱
中烘干，称质量，分装于坩埚中，碳化至不冒黑烟

为止，５５０℃马弗炉高温灰化４ｈ，灰化后取出，干
燥器中冷却至室温后称质量，计算灰分。每个样品

加入１０ｍＬ盐酸（６ｍｏｌ·Ｌ－１）加热溶解样品，转移至
１００ｍＬ容量瓶中，蒸馏水定容至刻度。取２ｍＬ样
品溶液至三角瓶中，依次加入蒸馏水５０ｍＬ、淀粉
１０ｍＬ（１ｇ·Ｌ－１）、三乙醇胺２ｍＬ、乙二胺１ｍＬ混
匀后，加入孔雀绿一滴，盐酸羟胺少许，混匀后，

加入氢氧化钾１０ｍＬ（２００ｇ·Ｌ－１），混匀后加少许钙
黄素指示剂，混匀后待测样品呈绿色，进行 ＥＤＴＡ
滴定，读取刻度后计算骨钙浓度。从１００ｍＬ容量瓶
取１ｍＬ样品至５０ｍＬ容量瓶中，加入１０ｍＬ钒钼酸
铵，混匀２０ｍｉｎ后蒸馏水定容至刻度，混匀，每个样
取３００μＬ至９６孔板中，全自动酶标仪４５０ｎｍ的波长
下检测吸光值，计算骨磷的浓度。

２３４ＨＥ染色　取小鼠右侧股骨组织，经４％多聚
甲醛固定，ＥＤＴＡＮａ２溶液脱钙 ２１ｄ，取股骨远端
１／３处干骺端纵切，自来水水洗过夜，乙醇逐级脱
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水，二甲苯透明，石蜡包埋，切片厚度为５μｍ，于
６４℃恒温烘箱烤片 ３ｈ左右，苏木精伊红染液染
色，透明２次后中性树胶封片。光学显微镜下（４×
１０）观察各组小鼠股骨组织片 ＨＥ染色情况，并用
ＩｍａｇｅＰｒｏＰｌｕｓ６０软件手动对大鼠股骨组织切片面
积进行计算，每组选取４张切片，每张切片４０倍视
野下随机选取２个视野，每组共８个视野，计算４０
倍视野下骨小梁面积所占总面积比值。

２４数据处理

实验数据以（珋ｘ±ｓ）表示，多组之间比较采用
ＯｎｅｗａｙＡＮＯＶＡ检验进行分析，数据资料应用
ＧｒａｐｈＰａｄＰｒｉｓｍ５软件进行分析，Ｐ＜００５表示差异
有统计学意义。

３　结果

３１体质量
与Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠的体质量增长率

明显升高（Ｐ＜００１）；与ＯＶＸ组比较，Ｅ２组大鼠体
质量增长率无明显变化，Ｆ组大鼠体质量增长率明
显降低（Ｐ＜００５）；与 Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠体质量
增长率无明显变化，见表１。

表１　各组大鼠实验前后体质量变化（珋ｘ±ｓ，ｎ＝８）
组别 给药前／ｇ 给药后／ｇ 增长率／％

Ｓｈａｍ 　２６９６±１７１８ ３４５１１±１０４８ ７５５１±１００８

ＯＶＸ ２７４０９±２１６１ ３６６３４±２３７５ ９２２５±９２９

Ｅ２ ２５９９５±２１３３ ３４０４８±２０６８ ８０５２±６１

Ｆ ２７５５５±９８２　 ３５４３８±１６４７ ７８８３±１１０２＃

　　注：与Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜０００１；与ＯＶＸ组比较，＃Ｐ＜００５。

３２大鼠子宫质量与脏器指数

与Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠的子宫质量明显
降低（Ｐ＜０００１）；与ＯＶＸ组比较，Ｅ２组大鼠子宫质
量明显升高（Ｐ＜０００１），而Ｆ组大鼠子宫质量没有明
显变化；与Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠子宫质量明显降低
（Ｐ＜０００１），子宫脏器指数同子宫质量，见表２。

表２　各组大鼠子宫脏器指数（珋ｘ±ｓ，ｎ＝８）
组别 大鼠体质量／ｇ 子宫质量／ｇ 脏器指数／％

Ｓｈａｍ ３４５１１±１０４８ １０９±０１３ ０３２±００４

ＯＶＸ ３６６３４±２３７５ ０１４±００６ ００４±００２

Ｅ２ ３４０４８±２０６８ ０９８±０２１＃＃＃ ０２９±００８＃＃＃

Ｆ ３５４３８±１６４７ ０１５±００３△△△ ００４±００１△△△

　　注：与 Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜０００１；与 ＯＶＸ组比较，＃＃＃Ｐ＜
０００１；与Ｅ２组比较，△△△Ｐ＜０００１。

３３血清指标

３３１血清 ＡＬＰ和 ＢＧＰ含量　与 Ｓｈａｍ组比较，
ＯＶＸ组大鼠的血清 ＡＬＰ含量明显升高（Ｐ＜００１）；
与ＯＶＸ组比较，Ｅ２组和 Ｆ组大鼠血清 ＡＬＰ含量没
有明显变化；与Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠血清ＡＬＰ含量
没有明显变化。与 Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠的血
清ＢＧＰ含量明显升高（Ｐ＜０００１）；与ＯＶＸ组比较，
Ｅ２组和 Ｆ组大鼠血清 ＢＧＰ含量均明显降低（Ｐ＜
０００１）；与Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠血清 ＢＧＰ含量没
有明显变化，见表３。

表３　各组大鼠血清ＡＬＰ和ＢＧＰ指标（珋ｘ±ｓ，ｎ＝８）
ｎｇ·ｍＬ－１

组别 ＡＬＰ ＢＧＰ

Ｓｈａｍ ０２３±００２ ０７６±００９

ＯＶＸ ０２８±００２ １０７±００３

Ｅ２ ０２６±００３ ０８２±０１２＃＃＃

Ｆ ０２５±００３ ０７７±０１１＃＃＃

　　注：与 Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜００１，Ｐ＜０００１；与 ＯＶＸ组比
较，＃＃＃Ｐ＜０００１。

３３２血清ＰＴＨ和 ＣＴ含量　与 Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ
组大鼠的血清 ＰＴＨ含量明显升高（Ｐ＜０００１）；与
ＯＶＸ组比较，Ｅ２组（Ｐ＜００５）和 Ｆ组（Ｐ＜００１）大
鼠血清ＰＴＨ含量均显著降低；与Ｅ２组比较，Ｆ组大
鼠血清 ＰＴＨ含量无明显变化。与 Ｓｈａｍ组比较，
ＯＶＸ组大鼠的血清 ＣＴ显著降低（Ｐ＜００１）；与
ＯＶＸ组比较，Ｅ２组和 Ｆ组大鼠的血清 ＣＴ含量均无
明显变化；与Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠血清 ＣＴ含量无
明显变化，见表４。

表４　各组大鼠血清ＰＴＨ和ＣＴ指标（珋ｘ±ｓ，ｎ＝８）
ｎｇ·ｍＬ－１

组别 ＰＴＨ ＣＴ

Ｓｈａｍ ０１４±００１ ０５６±００６

ＯＶＸ ０１８±００２ ０４６±００３

Ｅ２ ０１６±００２＃ ０４８±００４

Ｆ ０１５±００２＃＃ ０４７±００８

　　注：与Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１，Ｐ＜０００１；与
ＯＶＸ组比较，＃Ｐ＜００５，＃＃Ｐ＜００１。

３３３血清Ｃａ和Ｐ含量　与 Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组
大鼠血清 Ｃａ含量明显降低（Ｐ＜００５）；与 ＯＶＸ组
比较，Ｅ２组和Ｆ组大鼠血清Ｃａ含量没有明显变化；
与Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠血清Ｃａ含量没有明显变化。
与Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠血清 Ｐ含量显著升高
（Ｐ＜００５）；与 ＯＶＸ组比较，Ｅ２组（Ｐ＜００５）和Ｆ
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组（Ｐ＜００１）大鼠血清 ＰＴＨ含量均显著降低；与Ｅ２
组比较，Ｆ组大鼠血清Ｐ含量没有明显变化，见表５。

表５　各组大鼠血清Ｃａ和Ｐ指标（珋ｘ±ｓ，ｎ＝８）
ｍｇ·ｍＬ－１

组别 Ｃａ Ｐ

Ｓｈａｍ ３０８±０６３ ０７２±００８

ＯＶＸ ２２９±０４６ ０８５±０１１

Ｅ２ ２８１±０５５ ０７３±００７＃

Ｆ ３±０４５ ０７１±００７＃＃

　　注：与 Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜００５；与 ＯＶＸ组比较，＃Ｐ＜００５，
＃＃Ｐ＜００１。

３４大鼠股骨质量与骨矿含量

与Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠股骨湿质量明显
降低（Ｐ＜００１）；与ＯＶＸ组比较，Ｅ２组和Ｆ组大鼠
股骨湿质量没有明显变化；与Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠
股骨湿质量无明显变化。与 Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组
大鼠股骨干质量明显降低（Ｐ＜００１）；与 ＯＶＸ组比
较，Ｅ２组和Ｆ组大鼠股骨干质量没有明显变化；与
Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠股骨干质量无明显变化。与
Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠股骨灰分含量明显降低
（Ｐ＜００１）；与ＯＶＸ组比较，Ｅ２组大鼠股骨灰分含
量没有明显变化，Ｆ组大鼠股骨灰分含量显著升高
（Ｐ＜００５）；与Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠股骨灰分含量
无明显变化。与 Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠股骨骨
钙含量明显降低（Ｐ＜０００１）；与 ＯＶＸ组比较，Ｅ２
组（Ｐ＜００５）和Ｆ组（Ｐ＜０００１）大鼠股骨骨钙含量
均显著升高；与Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠股骨骨钙含量
无明显变化。与 Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠股骨骨
磷含量明显降低（Ｐ＜０００１）；与 ＯＶＸ组比较，Ｅ２
组（Ｐ＜０００１）和Ｆ组（Ｐ＜０００１）大鼠股骨骨磷含量
均明显升高；与Ｅ２组比较，Ｆ组大鼠股骨骨磷含量
无明显变化，见表６。

３５骨组织形态学检测和骨小梁面积比值

与Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠骨小梁数目减少，
间隙变大，骨小梁断裂不相连接，结构不完整，呈

典型的骨质疏松样，并且骨小梁面积显著降低（Ｐ＜
０００１）；与ＯＶＸ组比较，Ｅ２组大鼠骨小梁数目较
多，排列较紧密，连接成网状，并且骨小梁面积显

著升高（Ｐ＜０００１）；Ｆ组大鼠骨小梁排列较紧密，
连接程度较高，骨小梁面积显著升高（Ｐ＜０００１）；
与Ｅ２组比较，Ｆ组骨小梁间隙、结构和面积均无明
显变化，见图１和图２。

４　讨论

雌激素在机体内参与骨代谢，有促进前体细胞

向成骨细胞分化并减少脂肪细胞的生成，促进骨形

成、抑制骨吸收等作用［１２１３］，雌激素匮乏会导致机

体骨代谢异常，骨转换率升高、骨形成减弱、骨吸

收增强、骨质流失致使骨质发生疏松［１４］。ＡＬＰ和
ＢＧＰ在矿化过程中起着重要作用，是骨转换率的重
要指标［１５１７］。ＰＴＨ对骨代谢有双向调节作用，高剂
量有促进骨吸收、低剂量有促进骨形成的作用［１８１９］，

ＣＴ的主要作用是抑制骨吸收［２０］。血清ＰＴＨ和ＣＴ含
量还与机体内雌激素、血Ｃａ和血Ｐ含量相关，雌激
素缺乏、血清Ｃａ含量降低、血清Ｐ含量升高时均会
导致ＰＴＨ分泌量增加、ＣＴ分泌下降［２１］。本实验采

用去卵巢致大鼠骨质疏松模型，可以在骨代谢方面

较好地模拟人类绝经后骨质疏松症状［２２］。实验结果

显示，与 Ｓｈａｍ组比较，ＯＶＸ组大鼠在去除卵巢后，
子宫质量明显降低，体质量增长率增加，血清ＡＬＰ、
ＢＧＰ和ＰＴＨ含量均显著升高，但是血清 ＣＴ、骨质
量、骨钙含量、骨磷含量和骨小梁完整性均显著降

低，说明大鼠切除卵巢后，雌激素分泌减少导致子

宫萎缩，前体细胞向成骨细胞分化减少，同时血清

Ｃａ含量降低、血清Ｐ含量升高，三者同时导致 ＰＴＨ
分泌增加、ＣＴ分泌减少，从而促进骨吸收，抑制骨
形成，使大鼠骨钙和骨磷含量降低，骨矿物质流失

显著升高，骨小梁完整性遭到破坏，骨质发生了疏

松，造模成功。经过雌激素和鹿茸复方治疗之后，

大鼠体质量增长率、骨转换率显著降低，血清 ＰＴＨ
含量降低和ＣＴ含量升高，骨质量、骨钙和骨磷含量

表６　各组大鼠股骨湿质量、干质量、灰分、骨钙和骨磷指标（珋ｘ±ｓ，ｎ＝８）
组别 湿质量／ｇ 干质量／ｇ 灰分／ｍｇ·ｇ－１ 骨钙／ｍｇ·ｇ－１ 骨磷／ｍｇ·ｇ－１

Ｓｈａｍ １１８±００３ ０８３±００８ ５８６２±１４４ ２１２３±５８ ８３９±２３

ＯＶＸ １０６±００７ ０７１±００７ ５４２１±３４２ １９０５±５６ ６０３±２８

Ｅ２ １１±００６ ０７４±００６ ５６２８±１７６ ２０３７±８８＃ ８０２±８７＃＃＃

Ｆ １１３±００８ ０７６±００５ ５７７８±１１９＃ ２１１４±１０１＃＃＃ ８１３±６３＃＃＃

　　注：与Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜０００１，Ｐ＜０００１；与ＯＶＸ组比较，＃Ｐ＜００５，＃＃＃Ｐ＜０００１。
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注：Ａ假手术组；Ｂ模型组；Ｃ雌激素组；Ｄ复方组。

图１　大鼠股骨组织切片（ＨＥ染色，４０×）

注：与Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜００１，Ｐ＜０００１；与 ＯＶＸ组比

较，＃＃＃Ｐ＜０００１。

图２　各组大鼠股骨小梁面积比值（珋ｘ±ｓ，ｎ＝８）

和骨小梁完整性均有所升高，说明鹿茸复方和雌激

素均可以减缓因雌激素缺乏导致的骨质疏松，并且

两组间差异无统计学意义。与雌激素不同，鹿茸复

方对大鼠子宫萎缩没有明显的抑制作用，但是雌性

激素在治疗绝经期后骨质疏松方面副作用较大，长

期服用会有引发乳房肿痛、阴道出血、促凝血倾向

及可能增加乳腺癌发生率的风险［２３］。鉴于本研究结

果，我们推测，临床上通过鹿茸组方来部分或者全

部代替雌性激素，有可能在保证良好治疗效果的同

时，在一定程度上降低治疗的不良反应。
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